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第 1 章 序論 
先天性心疾患に対する外科治療の著しい進歩により、近年では救命に主眼をおいた治療から、患者
の QOL（quality of life；生活の質）向上を目標とした治療へと治療法が変化してきているが、手術
手技のみでなく治療に使用されるデバイスの改良を行うことで、より優れたQOL 向上が期待できる。
先天性心疾患に対する治療成績が向上するにつれ、術後遠隔成績の観点から右室機能が注目されるよ
うになり、右心系に対する弁置換術の成績がさかんに検討されるようになっている。先天性心疾患で
は上下大静脈、肺動脈および右室流出路の奇形が数多く認められるが、肺動脈狭窄または肺動脈閉鎖
を伴う心室中隔欠損症、Fallot 四徴症などの肺血流低下型心疾患では肺動脈主幹部および左右肺動脈
から肺内肺動脈にいたるまで血管の低形成を認める。また肺動脈閉鎖を伴う心室中隔欠損の一部では
肺動脈自体が欠損している場合がある。いずれの場合でも安定した肺血流を維持することができずに
低肺血流による低酸素血症を呈する場合がある。これら疾患に対する外科的な修復としては、低形成
肺動脈の拡大形成、安定した血流路作成、また右室‐肺動脈の連続性を再構築する右室流出路再建が
行われる。しかしながら、弁輪拡大術や右室流出路再建術においては逆流制御が十分でない場合、容
量負荷増大による遠隔期右室拡大や機能不全をきたす。近年、生体大動脈あるいは肺動脈基部の
Valsalva 洞形状を模した構造（bulging sinus）を有するハンドメイド ePTFE（expanded 
polytetrafluoroethylene）製3弁付導管による右室流出路再建の循環制御法が提案されている。ePTFE
はフッ素樹脂の一つであり耐久性に優れ、多孔質構造が細胞浸透を妨げるため内膜増生がなく、石灰
化を回避し、組織癒着性がないことで知られている。bulging sinus は ePTFE 弁葉縫着部辺縁の管壁
に陰圧加工によって作成される膨らみである。生体大動脈あるいは肺動脈起始部にあるValsalva 洞の
形状を模しており、心室収縮期に弁尖とValsalva 洞の間に生じる渦流によって弁葉開放時の動脈壁と
の接触を防ぎ、収縮末期には弁閉鎖による弁尖へのストレスを分散させる働きを持たせる目的で作成
されている。短期-中期成績が良好な ePTFE 弁だが、これまでその性能評価が十分になされていなか
った。本研究では、小児先天性心疾患における右室流出路再建に用いられる bulging sinus 構造を有
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するハンドメイド高分子製弁付導管の形状最適化を最終目標として、医工学的非臨床評価系の構築と
それらの手法による設計要素と弁機能との相互関係の定量化、そして臨床現場への形状改良提案のフ
ィードバックを試みた。 
 
第 2 章 肺動脈弁機能の評価のための右心系血液循環シミュレータ構築 
右心系小児用心臓代用弁の血行動態評価のための模擬循環回路を構築し、さらに右心房の機能を考
慮して新たに空気圧駆動型右心房モデルを新たに開発し、生体右房・右室の力学的相互作用を再現す
ることを目的とした。回路は空気圧駆動式右心室ポンプ、弁接続チャンバ、弁挙動観測用可視化ポー
ト、肺動脈および末梢肺動脈抵抗、静脈リザーバタンクからなる一巡回路となる。上記の従来モデル
に加え、空気圧駆動式右心房および右室流入部位の三尖弁の開発、右室モデル拡張期陰圧の低減のた
めの大気開放用電磁弁の装着を行い、試験弁の高度な評価のためのシミュレータ改良を試みた。作動
流体には常温水道水を用い、モデル特性評価のため、弁接続部には臨床規格の機械式二葉弁および人
工血管を回路に接続し、圧力トランスデューサによって弁前後圧、電磁血流計によって肺動脈部流量
をそれぞれ測定した。心房収縮によって右室拍出量が約 10%増加した。拡張期末の三尖弁部流入に関
して、従来モデルでは急激な弁の開閉の影響による急速流入が観測されたが、改良モデルにおいて流
入流速の緩和が確認された。また、血行動態波形に関しても、改良モデルにおいて心房収縮による右
室圧上昇が見られ、右心室ポンプ部の陰圧コントロールとあわせて収縮期末の圧変動を改善する結果
が得られた。構築したシミュレータにおいて右房機能が肺循環に及ぼす影響を検討し、高精度な右心
循環再現下に肺動脈代用弁評価を行えることを確認した。 
 
第 3 章 導管 bulging sinus 形状評価のための定圧負荷逆流試験 
弁性能向上のため bulging sinus 形状に着目し作製した 3 種の改良 ePTFE 弁について弁の静圧負
荷時の逆流特性を比較検討することを目的とし、新たに定圧負荷逆流試験装置を構築した。bulging 
sinus の導管壁面からの深さに変化を与えた 3 種の ePTFE 弁付導管；a) Straight conduit（0 mm）、
b) Shallow sinus（3 mm）、c) Deep sinus（5 mm）を作成し、漏れ試験によって bulging sinus 形状
の逆流特性への影響を検討した。また、弁内圧変動時の導管壁面の動画撮影を行い、壁面変形の画像
解析を試みた。Deep sinus を有することによって逆流量が増大しており、弁後流部側からの弁尖部観
測では、内圧上昇に伴う弁輪拡大による弁葉接合不全が認められた。導管壁面変形の動画解析によっ
て導管 bulging sinus 部が導管外部方向へ伸展される様子が確認されたが、画像解析で得られる情報
からこれらの圧力-ひずみ関係を今後定量的に示すことで設計形状と逆流特性との関連を明らかにし
得る可能性が示唆された。 
 
第 4 章 小児右心循環模擬下での ePTFE 弁の血行力学性能評価 
第 2 章にて改良を行った小児右心模擬循環回路を用いて拍動流下での 3 種の ePTFE 弁の血行力学
性能を取得した。小児右心相当の圧力・流量条件下において、Deep bulging sinus を導管にもたせる
ことにより弁前後エネルギー損失が低減し、収縮期弁葉開口面積が増大した。bulging sinus の作製は
陰圧加工によってなされるため、導管から sinus への接合部の材料 ePTFE は薄肉化する。bulging 
sinus の大型化によって、弁内部の圧上昇に伴い薄肉化した導管が伸展を起こし弁接合不全による静
的逆流量が増加したが、同弁の拍動下での血行力学特性は良好なものであり、bulging sinus による弁
葉挙動促進効果と弁尖接合および静的逆流特性にはトレードオフが存在することが示された。導管の
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過伸展を防ぐ工夫をすることで、Deep bulging sinus のもたらす良好な弁葉開放・閉鎖特性と、逆流
特性の改善を両立させ、より小児右心循環に適応する ePTFE 製肺動脈代用弁の改良が行えると考え
られる。 
 
第 5 章 弁力学応答の数理モデル 
 弁付導管における血行力学的性能と導管設計指標との関連を定量的に説明するため、弁葉応答性に
関してマス‐バネ‐ダンパからなる数理モデルの線形一次運動方程式で表現し、圧・流量をモデル変
位・加振力とそれぞれ対応させて逆解析の手法によってモデル慣性（m）、粘性（c）、弾性（k）項を
弁の抵抗特性として算出する方法を提案した。bulging sinus による血行力学性能の差異を 3 要素力
学パラメータにより数値化することを試み、成山羊から摘出した新鮮肺動脈弁、bulging sinus 付
ePTFE 弁、Straight conduit ePTFE 弁の 3 種の血行動態データを右心模擬循環回路にて取得し、模
擬循環の圧力・流量データから弁の流路抵抗および弁葉開放抵抗を算出した。3 種の弁の抵抗特性を
それぞれ慣性、粘性、弾性パラメータで表現し、生体弁ではすべてのパラメータが低値を示したのに
対し、Straight conduit では高値を示した。Bulging sinus 弁では 3 種のパラメータが生体弁と近値
を示し、特に粘性項 c について生体弁とほぼ同値を示した。つまり、弁葉応答について、流速変化に
対する抵抗性が bulging sinus の存在によって改善される結果となった。mck 要素からなる数理モデ
ルを用い、弁前後圧較差と弁通過流量間の相互作用を定量的にモデル慣性・粘性・弾性項と関連付け
ることができた。導管や弁葉形状、材質の違いによる力学パラメータの変化は ePTFE 弁設計改良の
方向性を決定するのに有効な因子の一つとなりうる。 
 
第 6 章 総括 
 本研究の目的は、小児先天性心疾患の肺動脈再建用弁付導管の血行力学的評価及び設計改良の
ための包括的評価系構築であった。弁付導管の静圧負荷逆流特性、拍動環境での逆流および弁葉応
答特性を評価するための試験系をそれぞれ構築し、また弁挙動力学モデルと合わせて設計形状と血行
力学的性能を定量的に示す手法の提案から、医工学的性能評価基盤の構築が行えた。本研究における
実機流体シミュレーションの手法では、実験の再現性を鑑み作動流体に常温生理食塩水を用いたが、
生体内を循環する血液は粘性流体であるため、血液と同等の粘稠度を有する流体での模擬循環試験、
生体内での弁機能評価のための動物実験の実施が必要である。また、モデル解析については一次の線
形モデルを用いて弁葉挙動を表現したが、生体血管内では非線形な圧力-流量応答が起こっている。今
後それらの非線形変化特性をさらに考慮する必要があると考えられたが、本研究による包括的弁性能
試験によって ePTFE 製肺動脈代用弁設計改良指標確立の可能性が示唆された。医工学的アプローチ
による定量的な性能評価系の展開により、ハンドメイド ePTFE 弁付導管の均質的提供、医師の作製
手技の許容範囲の決定、そして今後の設計形状改良に有用となる情報提供によって小児先天性心疾患
での右室流出路再建治療への貢献が期待される。 
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論文審査結果の要旨 
 
 先天性心奇形において肺動脈狭窄は高頻度に起こり、その外科的治療には弁輪拡大術や
弁付導管を用いた右室流出路再建術が行われるが、逆流制御が十分でない場合、容量負荷
増大による遠隔期右室拡大や機能不全をきたす。近年、生体肺動脈基部の Valsalva 洞を模
した bulging sinus（BS）構造を有するハンドメイド ePTFE 製 3 弁付導管が右室流出路再
建に用いられ良好な短期‐中期成績を上げて挙げているが、その最適形状は未だ定まって
いない。本論文は、臨床に供される小児用肺動脈代用弁付導管の定量的性能評価及び設計
改良のための医工学的評価系の構築を行ったものであり、全編 6 章からなる。 
第 1 章は序論であり、本研究の背景、目的について述べている。 
第 2 章では小児右心循環をモデル化し、肺動脈代用弁評価を可能とするための実機シミ
ュレータの構築を行っている。生体右心房室間の力学的相互作用を空気圧駆動機構によっ
て新たに再現し、高精度な右心循環シミュレーションを可能とした。 
第 3 章では、弁閉鎖期の漏れ特性試験装置を新たに開発している。導管形状に着目して
BS の深さの異なる 3 種の ePTFE 弁付導管の静圧負荷逆流特性を評価し、また、画像解析
によって導管壁面の変形を算出する試みを行っている。BS の大型化により、静圧上昇に伴
い導管が径方向に過伸展し、弁尖接合に間隙が生じて逆流量が増大することから、BS 形状
最適化の必要性が示唆された。 
 第 4 章では、第 2 章で構築した小児右心模擬循環回路を用いて、ePTFE 弁の拍動下にお
ける血行力学特性を評価している。BS 大型化によって静的逆流量は増大した一方で、弁葉
の開閉応答は著明に向上した。BS 形状による弁挙動向上と逆流制御にはトレードオフが存
在することを示しており、これは今後の導管形状改良に有用な情報となり得る。 
 第 5 章では、弁葉挙動をマス‐バネ‐ダンパ系の運動方程式で表現し、圧・流量をモデ
ル変位・加振力とそれぞれ対応させて逆解析の手法によってモデル慣性、粘性、弾性項を
弁の抵抗特性として算出する方法を提案している。成山羊摘出肺動脈弁、BS 付 ePTFE 弁
付導管、直管 ePTFE 弁付導管について、模擬循環での圧・流量情報から弁の力学パラメ
ータ値を算出した。BS を有することで慣性、粘性、弾性パラメータ値のすべてが直管
ePTFE 弁と比して低値を示し、生体肺動脈弁の抵抗特性と近値となることが示された。こ
れらの結果は、設計形状の差異とその血行力学的性能との関連を定量的に説明し得るとい
う点で重要な成果である。 
 第 6 章は研究全体の成果をまとめている。 
 以上、本論文は、小児先天性心疾患の肺動脈再建用の弁付グラフトの血行力学的な評価、
及び、設計改良のための、包括的な評価系の構築を行ったものであり、人工臓器医工学の
発展、及び、臨床現場における、小児心臓血管外科治療支援に寄与するところが少なくな
い。 
よって、本論文は博士（医工学）の学位論文として合格と認める。 
